PCT WELTORGANISATION FOR CEIST10ES ElOENTUM 

SKm^I ^J^P™ 0 VEROFFENTLICHT NACH DEM VERTRAG 0BER DIE 
INTERNATIONALE 2USAMMENARBEIT AUF DEM GEBIET DES PATENTWESENS <?CI) 



(51) Internationale Patentklassifikation 5 
A61M 15/00 



Al 



(11) Internationale Verifies tUchuogsnaniraer: WO 91/1204 I 
(43) Internationales 

VerSffenfliduingsdatan: 22. August 1991 (22.08.91 



(21) Internationales Aktenzeichen : PCT/EP91/00303 

(22) Internationales Anmeldedatum: 16. Februar 1991 (16.0251) 



(30) Prioritatsdaten: 
P40 04 904.3 



16. Februar 1990 (16.02.90) DE 



(71) Anmelder (f&r alle Bestimmungsstaaten ausser US): BYK 

GULDEN LOMBERG CHEMISCHE FABRIK 
GMBH [DE/DE]; Postfach 10 03 10, Byk-Guiden-Str. 2 
D-7750 Konstanz (DE). 

(72) Erfinder; und 

(75)Erfmder/Anmelder (nur fir US) : BRENDEL, Gerhard 
[DE/DE]; Harlan, AllgSuer Str. 92, D-8000 MQncfaen 71 
(DE). 

(74) Anwalt: RUPP, Herbert; Byk Gulden Lomberg Chemische 
Fabrik GmbH, Byk-Gulden-Str. 2, Postfach 100310, D- 
7750 Konstanz (DE). 



(81)BesrJnimnngsstaaten: AT (europaisches Patent! AU BE 
(europaisches Patent), CA, CH (europflisches Patent) 
DE (europaisches Patent), DK (europflisches Patent), ES 
(europflisches Patent), FR (europaisches Patent! GB 
(europflisches Patent), GR (europaisches Patent), IT (eu- 
ropfiisches Patent), JP, LU (europflisches Patent), NL 
(europflisches Patent), SE (europflisches PatentX US. 

VerfffertUcfat 

Mit intemadonalem Recherchaibaicht 
Vor Ablauf der fir Xnderungen der AnsprQche zugdasse- 
nen Frist Verdffentlkhung wird wiederholt falls Andcrun 
gen eintr^fferu 



(54) Tide: POWDER INHALATOR 
(54)Be*eicfanung: PULVERINHALATOR 
(57) Abstract 

A pocket drum applicator is disclosed for multiple 
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powdery drug. The drug is atomized in a secondary flow se-' 
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Pulverlnhalafcor 
Techniachea Geblcfc 

Die Erfindung bctrifft einen Pulverinhalator umfaaaend einen Vorratabehal- 
ter fur pulverf 6rmige Arzneimittel, eine Doaiervorrichtung uad einen Gaa- 
durchtrittakanal . 

Stand der Technik 

Ea aind zahlreiche Pulverinhalatoren beJcannt. Problematiach an den bekann- 
ten Pulverinhalatoren iat die unzureichende Abachirmung gegenQber Luft- 
feuchtigkeit und die dadurch erachwerte Aufteilung einea pulverf drmigen 
Arzneiatoff-Konglomerata unter StrSmungaeinwirkung einea Gaaea Oder Gaage- 
mi8chea in kleine Teilchen, deren Grdfie in entaprechenden Grenzen liegen 
muB, damit aie in die fur aie beatlmnrten'wirkorte im menachlichen Atemtrakt 
geXangen kdnnen. Die Bedienung der bekannten Pulverinhalatoren iat auf wen- 
dig, wcmit die Anwendung durch; gehandicapte Peraonen und die Anwendung in 
Strefiaituationen nicht gew&hrleiatet iat. Aufierdem ware eine Anzeige der 
verbleibenden, noch applizierbaren Reatmenge an Arzneiatof f wunaehenawert . 
Bei bekannten Pulverinhalatoren bcateht die Gefahr von Doaiaachwankungen. 
Daruberhinaua uberachreiten bekannte Pulverinhalatoren in ihrer Baugrofie 
Taachenformat und tragen dadurch einem praxiagerechten Bins at z nur bedingt 
Rechnung. > 



Beachreibuno dep Brfin<fan ? 

7 ' 

Bin Ziel der Erfindung wird darin geeehen, . eine ApplikatiOn von pulver- 
f6nnigen Arzneiatof fen durch Inhalation mit n6gliohat hoher Anwendungaai- 
cherheit infolge einfachen, unveranderlichen Bedienungaablaufea und genauer 
Doaierung durch nur einen einzigen Knopf druck zu erreichen. Weiterhin aoll 
die Anwendung, daa heifit die Inhalation, unabh&ngig vom Euatand dea die Do- 
aierung aua!8aenden Knopf ea erf blgen icitenen, datr heiBt, der Knopf aoll wfih- 
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rend der Application gedrttckt bleiben k6nnen Oder vorher loagelaaeen werden 
kSnnen. 

£in weiterea Zlel der Erfindung besteht darin, den Auatauach dea Arzneimit- 
telvorratbehfi It era einfach und swingend ru geatalten und Fehlbedienungen 
nlcht zuzulaaaen. AuBerdem aoll der Arzneimittelvorratebeh&lter mit gering- 
atem Materialaufwand nnd einfachen Konturen realiaierbar aein, um ein ko- 
ateng&nstiges Nachffillen suit Arzneiatof £en r ein geringea Materialgewicht 
gegenuber dexa auf zunehmenden Volumen und einen gerlngen Verpackungeaufwand 
zu erreiohen . Neben einer genauen Doaierung dea Arzneimittela soil daa Arc- 
neimittelpulver bei der Application mSglichat weitgehend zerteilt werden. 
AuBerdem aoll der Pulverapplikator moglichat einfach, z.B. durch einen Waa- 
aeratrahl, zu reinigen a ein. 

Diese Ziele werden durch die in den Patentanapr&chen angegebenen, einen 
Vorratabehalter fur pulverfoxmige Arzneimittel, eine Doaiervorrichtung und 
einen Gaadurchtrittakanal umfaaaenden Pulverinhalatoren erreicht. 

Es hat aich gezeigt, dafi durch eine Nebenatron^-Ab8cheidekammer eine verbea- 
aerte Zerteilung von Pulveragglcmeraten von Wirkatoffen erreicht werden 
kann. Diea ffihrt dazu, daB ein gxSBerer Anteil dea Arzneiatoffea nicht im 
Mund- und Rachenraum, sondern am gewunachten Zielort in der Lunge deponiert 
wird. 

Gegenatand der Erfindung aind daher Pulverinhalatoren f bei denen der Gaa- 
durchtrittakanal in Verbindung zu einer Nebenatrom-Abacheidekammer eteht* 

Eine weiterer Gegenatand der Erfindung aind Pulverinhalatoren, deren Do- 
aiervorrichtung aua einer urn eine Nockenwelle drehbaren Doaiertrommel mit 
8enkrecht zur Drehachae durch die Nockenwelle in Durchbr&chen der Hand der 
Doaiertrommel verachiebbaren Stempeln beateht, die bei Betatigung einea 
Druckknopf a urn den Hinkel zwischen jeweila zwei Stempeln weitergedreht 
wird. 



Ein weiterer Gegenatand der Erfindung aind Pulverinhalatoren, deren Vor- 
ratabeh&lter in einer F&hrungah&lae gelagert iat und durch eine Druckfeder 
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an die Doaiertrommel formachluaaig angedrfickt wird. 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung aind Pulverinhalatoren, bei denen la 
Vorratabehalter ein beweglieher Subatratkolbea vorgeeehen iat, der durch 
eine Subatratfeder belaatet wird, aobald der Pulverinhalator durch einen 
Druckknopf aktiviert wird. 



Ein Ausf uhrungabeiapiel der Erfindung iat in der Seiohnung dargeatellt und 
wird im folgenden naher beachriebene 

In daa Geh&uee 29 dea Pulverinhalatore iat ein Druckknopf 1 integriert. 
Dieaer wird durch die Druckfeder 8 in aeine Ruheatellung nach oben ge- 
drfickt. Im aufklappbaren Geh&uae-Rfiekteil 13 drehbar gelagert iat die Do- 
aiertrommel 10. Dieae hat die Form einea diclcwandigen Zylindera mit Durch- 
brfichen durch die Zylinderwand. In die sen DUrehbruchen aind der Form dea 
Durchbruchaquerachnitta entaprechende bewegliche Stengel 11 ao gelagert, 
da£ aie at&ndig an eine Hockenwelle 9 anliegen und a omit ein Volumen 15 auf 
der Oberfl&che der Doaiertrommel 10 freigeben, daa von der jeweiligen Stel- 
lung dea Stempela 11 xur Nockenwelle 9 abhangfc^ An die Doaiertranmel 10 
wird die Fuhrungahiilae 2 fur den Vorratabehalter 3 mit aeiner Dichtung 16 
formachluaaig durch die Druckfeder 5 angedruckt. Gegenuber dem Oehauae iat 
die Fuhrungahulae 2 fur den Vorratabehalter 3 durch die raltdichtung 4 ab- 
gedichtet. Die Fuhrungahulae 2 fur den Vorratabeh&lter 3 kann im Quer- 
achnitt kreiarund, oval oder eckig aein und nimmt den Vorratabehalter 3 
auf , der entaprechend ebenfalla im Querachnitt kreiarund, oval oder eckig 
aein kann. Der Vorratbeh&lter 3 wird durch die Druckfeder 6 at&ndig an die 
Doaiertrommel 10 formachluaaig angedrfickt. Die 8ubatratfeder 20 drfickt bei 
Bet&tigen dea Druckknopfea 1 und der damit verbundenen Unterbrechung dea 
magnetiachen Fluaaea von dem Magneten 28 fiber die eiaerne Magnet-Durchffih- 
rungakupplung 27 auf den Kupplungabfigel 26 den Subatratkolben 18 mit gerin- 
ger Federkraft gegen daa pulverfdrmige Arxneimittel 17. Durch einen trana- 
parenten Auaachnitt 7 iat durch entaprechende Markierung dea Kupplungabfi- 
gela 26 eine Reatmengenanxeige moglibh. Keiterhin wird damit eine vollst&n- 
dige FOUung dea Volumena 15 auf der Oberfl&che der Doaiertrommel 10 er- 
reicht. Die Betatigung dea Druckknopfea 1 ffibrt durch Qmaetzung der Hub- in 
eine Drehbewegung zu einer Drehung der Doaiertrommel 10 urn den Winkel xwi- 
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schen zwei benachbarten Sternpeln 11. Bel Vorhandena ein von vier Stempeln 11 
fiihrt die Betatigung des Druckknopfes 1 xu einer Vierteldrehung der Doaier- 
trommel 10. Gleichzeitig wird die Filhrungshillse 2 £&r den Vorratsbehalter 3 
durch den Druckknopf 1 von der Doaiertrommel 10 wegbewegt, ina die Dich- 
tung 16 xwischen Doaiertrommel 10 und Fuhrungshillse 2 £{ir den den Vorrats- 
behalter 3 xu 16 sen. Gleichxeitig wird der Magnet 28 von der Magnet-Durch- 
fuhrungskupplung 27 geldat und hebt a omit die magnetische rixierung dea 
Kupplungsbugels 26 auf . Nur in diesem Zeitraum des gedrfcckten Druckknop- 
£ea 1 wirkt die Federkraft der Subatrat£eder 20 auf den Substratkolben 18. 
Das auf der Oberflache der Doaiertrommel 10 entstehende Volumen 15 - be- 
dingt durch die Lage der Nockenwelle 9 sum Stempel 11 - wird nit pulverf 6r- 
migem Arzneimittel 17 gefullt, welches durch den Stempel 11 gegen Ende der 
Drehbewegung der Doaiertrommel 10 wieder auagestoBen wird und durch einen 
Abstreifer 14 abgestreift warden kann. Bei Rucknahme des Druckknopfes 1 in 
seine Ruhestellung wird die Fuhrungshftlse 2 fur den Vorratsbehalter 3 wie- 
der mit seiner Dichtung 16 an die Doaiertrommel 10 durch die Druckfeder 5 
angedruckt. Der Vorratsbehalter 3 bleibt wahrend des ganzen Entnahmevor- 
gangea at fin d i g an die Doaiertrommel 10 durch die Druckfeder 6 angedruckt 
und bleibt a omit auch wahrend der Entnahme verschlossen. Durch Inapiration 
am MundstGck 31 erfolgt der Lufteintritt 12 im Gehause-Ruckteil 13 und 
nimmt durch den Stromungsdruck das abgeatrelfte Arzneimittel am Abatrei- 
fer 14 mit. Durch die rormgebung des Str&nungakanals 19 entsteht ein Luft- 
Hauptstram 21 und ein Luft-Nebenstrom 25. Schwere Arzneimittel-Konglomera- 
te 22, die noch nicht auf ein entsprechendes MaB xoikronisiert sind, kSnnen 
durch ihr Gewicht dem Luft-Hauptstrom 21 nicht folgen und werden in der Ne- 
benstrom-Abacheidekammer 24 verwirbelt. Agglomerate werden aus der Bahn ge- 
tragen und bleiben im Mikronisierungsbereich 23 liegen, bis sie soweit 
miJcronisiert sind, urn vom Stromungadruck mitgerissen werden xu kSnnen. Der 
Stromungsdruck wird von der Heite dea Stromungskanals 19 bestimmt und laflt 
sich a omit unterachiedlich groB einatellen. Durch die grofie Heite und damit 
geringen StrSmungadruck am Eintritt xur Kebenatrom-Abacheidekammer 24 wer- 
den die Arxneistoff-Konglomerate 22 xuverlfissig axis der Bahn geschleudert 
und kdnnen vom erhShten Stromungadruck bei enger Heite des StrSmungskanals 
oberhalb der Nebenatrom-Abscheidekammer 24 erst mitgerissen werden, wenn 
sie leicht genug sind, in seinen Sogbereich xu gelangen. Sie passieren an- 
schliefiend das Sieb 30 und erreichen die ihrer Grofle entsprechenden Berei- 
che im mens ch lichen Reapirationstrakt. 
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ffltcntftnaprtche 

1. Pulverinbalator umfassend einen Vorratabeh&lter (3) fQr pulverfdxmige 
Arzneimittel (17), cine Dosiervorrichtung und einen Gasdurchtrittaka- 

nal (10), dadurch gekennzeichnet, daB der Qaadurchtrittakanal (19) in Ver- 
bindung zu einer Nebenstrom-Absoheidekannner (24) ateht. 

2. Pulverinbalator nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, da* die Do- 
aiervorrichtung aus einer urn eine Nockenwelle (9) drehbaren Doaiertrom- 
ael (10) mit eenkreoht zur Drehaohee duroh die Nockenwelle (9) in Durch- 
bruchen der Hand der Dosiertronmel (10) verschiebbaren Stempeln (11) be- 
ateht, die bei BetStigung eine a Druckknopfes (1) urn den Winkel zwiachen je- 
weila zwei Stempeln (11) weitergedreht wird. 

3. Pulverinbalator nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, da£ der Vor- 
ratabeh&lter (3) in einer Fuhrungshulae (2) gelagert ist und durch eine 
Druckfeder (6) an die Doaiertroxnmel (10) formschluaaig angedruckt wird. 

4. Pulverinbalator nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, daft im Vor- 
ratabehSlter (3) ein beweglicher Subatratkolben (18) vorgesehen iat, der 
durch eine Substratfeder (20) belaatet wird, aobald der Pulverinbalator 
durch einen Druckknopf (1) aktiviert wird. 
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